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Resumen 
El probable efecto antineoplásico del extracto de Annona cherimola Mill “chirimoya”, es controversial. Por 
tanto, como la neoplasia implica una alteración del ciclo celular (CC) del tejido afectado; una aproximación 
para evaluar el efecto antineoplásico del extracto sería exponiéndolo ante una población celular con el CC 
alterado. El objetivo del estudio fue valuar el efecto del extracto alcohólico de la pulpa del fruto de A. 
cherimola Mill en el CC del biosensor Vicia faba L. “haba” expuesto al colorante alimentario tartrazina al 
0,1%, 0,3% y 0,5%. Se usó un diseño experimental al azar, con seis tratamientos. La población celular 
estudiada fue de V. faba L. (2n = 12), sometida inicialmente a la tartrazina para inducir la alteración del CC y 
luego expuesta al extracto del fruto de A. cherimola Mill para evaluar la probable regulación del CC. El 
indicador de la alteración y regulación celular fue el índice mitótico (IM) de V. faba L. Para determinar el IM, 
las células se sometieron al protocolo de Tjio y Levan (1968), luego se observó un promedio de 1500 células 
por tratamiento, en un microscopio de luz, de campo claro, a 400X y 1000X. Los datos se sometieron a las 
pruebas de Anova y Tukey (α = 0,05). Se halló que el extracto alcohólico de la pulpa del fruto de A. cherimola 
Mill si regula el ciclo celular de V. faba L., alterado por tartrazina, al generar un IM de 19,2 ± 2,0 hallándose 
diferencia significativa. Así, el extracto presentaría componentes que coadyuvan en mecanismos de 
recuperación celular. 
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Abstract 
The likely antineoplastic effect of extract of Annona cherimola Mill "chirimoya", is controversial. Therefore, 
such as neoplasia involves an alteration of the cell cycle (CC) of the affected tissue; an approach to evaluate 
the antineoplastic effect of extract would be exposing it to a cell population with the altered CC. The aim of 
this study was to evaluate the effect of alcoholic extract from the pulp of the fruit of A. cherimola Mill on the 
CC of the biosensor Vicia faba L. "bean" exposed to the food coloring tartrazine 0.1%, 0.3% and 0.5%. An 
experimental design was random, with six treatments. The cell population studied was of V. faba L. (2n = 12), 
initially submitted to tartrazine to induce the alteration of CC and then exposed to the extract of the fruit of A. 
cherimola Mill to assess the likely regulation of the CC. The indicator of alteration and cellular regulation was 
the mitotic index (MI) of V. faba L. To determine the MI, cells were subjected to the protocol Tjio and Levan 
(1968), then it was observed an average of 1500 cells by treatment, in a light, field microscope light, 400 x and 
1000 X. The data were submitted to Anova and Tukey tests (α = 0.05). It was found that the alcoholic extract 
of the pulp of the fruit of A. cherimola Mill if it regulates the cell cycle of V. faba L., altered by tartrazine, by 
generating an MI of 19.2 ± 2.0 finding significant difference. Therefore the summary would provide 
components that contribute in cell recovery mechanisms. 
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1. Introducción 
En Perú, la medicina popular, medicina 
folklórica o folk medicine se practica en 
las comunidades andina y selvática desde 
la época prehispánica. Inicialmente se basó 
en el uso de plantas medicinales autóc-
tonas; luego, la irrupción española del 
siglo XVI y la reciente globalización 
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aperturó el ingreso de vegetales foráneos 
en nuestro país, algunos de los cuales 
pasaron también a formar parte de dicha 
práctica popular.  
Una de las plantas ícono usadas por las 
comunidades nacionales ancestrales en el 
tratamiento de enfermedades es Uncaria 
tomentosa Wild “uña de gato”; cuyo efecto 
benéfico para la salud se ha demostrado 
científicamente al reportarse su acción en 
la actividad mitótica, antitumoral y 
antioxidante (Dreyfuss et al., 2010; Kurás 
et al., 2009). De otro lado, uno de los 
vegetales foráneos más promocionado por 
sus propiedades benéficas es Morinda 
citrifolia L. “noni”, la cual ha generado la 
aparición de numerosas empresas 
nutracéuticas nacionales e internacionales. 
De M. citrifolia L. se reporta la acción de 
su fruto y raíces en células humanas 
malignas (Hirazumi et al., 1996; Kamiya et 
al., 2010) y de su fruto en la úlcera gástrica 
y actividad anti-inflamatoria (Mahattanadu 
et al. 2011; Nitteranon et al., 2011).  
Pero, en los últimos años se ha difundido 
en la medicina popular las propiedades 
curativas de dos plantas autóctonas perte-
necientes a la familia anonáceas: Annona 
muricata L. “guanábana” y Annona 
cherimola Mill “chirimoya”, existiendo 
una profusa información virtual sobre las 
bondades medicinales de estas dos espe-
cies. Recientes investigaciones realiza-das 
en A. muricata L. evidencian que sus hojas 
y el fruto tienen efecto analgésico, 
antiespasmódico, antiulcerogénico e inclu-
so anticancerígeno (Beneval et al., 2016; 
Gavamukulya et al., 2014; Jiménez et al., 
2014). Así mismo, trabajos realizados en 
A.cherimola Mill evidencian un alto poder 
antioxidante, reducidor de radicales libres, 
actividad citoprotectiva y acción quelante 
de metales, de su cáscara y pulpa del fruto 
(Barreca et al., 2011; Goñi et al., 2010; 
Gupta-Elera et al., 2011; Loizzo et al., 
2012). 
Se afirma incluso que el fruto de 
A.cherimola Mill tendría efecto anti-
cancerígeno, sin embargo, la información 
científica es escasa y controversial, por lo 
que se consideró de interés investigar 
dicho efecto. El cuadro cancerígeno se 
caracteriza por presentar una manifestación 
neoplásica (tumor) debido  a la pérdida del 
control del ciclo celular (CC) del tejido 
afectado. Por tanto, como la neoplasia es 
una evidencia de la alteración del ciclo 
celular (CC); una aproximación para 
evaluar el efecto antineoplásico del 
extracto del fruto de A.cherimola Mill sería 
exponiéndolo ante una población celular 
modelo con el CC alterado. 
Una población celular modelo es la de 
Vicia faba L. “haba”, la cual por presentar 
un genoma diploide de sólo doce 
cromosomas (2n = 12) metacéntricos y 
acrocéntricos de gran tamaño y alta 
sensibilidad, permite una fácil lectura de su 
CC en términos de índice mitótico (IM) e 
índice de fases mitóticas. Esta cualidad del 
vegetal lo ha convertido en uno de los 
bioindicadores de citotoxicidad y geno-
toxicidad ante agentes físicos y químicos 
más importantes junto con Allium cepa L. 
(2n = 16) (Andrioli et al., 2006; Beltrán, 
2009; Beltrán, 2013; Castillo et al., 2000; 
Fiskesjö, 1993; Guevara, 2015; Leme y 
Marín, 2009; Ma et al., 2012; Srivastava y 
Mishra, 2009). 
En el estudio se usó como agente inductor 
de la alteración del CC al colorante 
tartrazina, una de las sustancias químicas 
más usadas en la industria alimentaria, a 
pesar de una serie de controversias sobre 
su citotoxicidad (Mpountoukas et al., 
2010; Patterson y Blutter, 1982; Kashanian 
y Zeidali, 2011).  
El objetivo de la investigación fue evaluar 
el efecto del extracto alcohólico de la 
pulpa del fruto de A. cherimola Mill en el 
ciclo celular del biosensorVicia faba L. 
“haba” var. minor expuesto al colorante 
alimentario tartrazina 0,1%, 0,3% y 0,5%, 
por cuatro horas. 
 
2. Materiales y métodos 
 
2.1 Material biológico y químico 
Los frutos de A. cherimola Mill y las 
semillas de V. faba L. var. minor fueron 
adquiridos en un supermercado de la 
ciudad de Trujillo (Perú) y catalogados por 
el Herbarium Truxillense de la 
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Universidad Nacional de Trujillo (UNT). 
Los frutos de A. cherimola Mill se 
adquirieron refrigerados, verdes y 
turgentes, luego se mantuvieron a la 
temperatura ambiental (23 ºC) hasta lograr 
su maduración avanzada. Se usaron 
semillas de V. faba L. secas y envasadas. 
El colorante tartrazina Sigma se adquirió 
en un centro de expendios de productos 
químicos de Trujillo (La Libertad, Perú).  
 
2.2 Obtención del extracto alcohólico de 
la pulpa del fruto de Annona cherimola 
Mill “chirimoya”   
Para obtener el extracto alcohólico, el fruto 
en estado de madurez avanzada fue 
sometido a los siguientes pasos: a) Retiro 
de la cáscara y semillas; b) Extracción 
manual de la pulpa; c) Secado de la pulpa 
en estufa y al ambiente por cinco días; d) 
Exposición de la pulpa seca al alcohol 
etílico 90º durante cuatro días; e) 
Vaporación del alcohol para obtener el 
extracto; f) Disolución del extracto en agua 
destilada 1/100; g) Obtención de 500 ml de 
disolución madre del extracto alcohólico 
de la pulpa del fruto de A.cherimola Mill.  
De esta disolución base se prepararon las 
diversas concentraciones usadas en el 
diseño experimental.  
 
2.3 Germinación de las semillas de V. 
faba L.   
Las semillas secas de V. faba L. se 
mantuvieron en algodón humedecido con 
agua destilada para inducir la germinación 
de las raicillas primarias y secundarias. A 
los cuatro días, se seleccionaron 18 
semillas con las raicillas secundarias más 
turgentes, abundantes y de 1 cm de 
longitud.  
 
2.4 Diseño experimental  
Se usó un diseño experimental al azar con 
seis tratamientos: T1 (control, testigo 
negativo, raicillas en agua destilada); T2 
(testigo positivo, raicillas en tartrazina 
0,1%); T3 (testigo positivo, raicillas en 
extracto de chirimoya al 5%); T4 (raicillas 
en 0,1% de tartrazina, luego en extracto de 
chirimoya 0,5% ); T5 (raicillas en 0,3% de 
tartrazina, luego en extracto de chirimoya 
0,5%) y T6 (raicillas en 0,5% de tartrazina, 
luego en extracto de chirimoya 0,5%).  
Cada tratamiento tuvo tres repeticiones, la 
duración del tratamiento fue de cuatro 
horas.  
 
2.5 Ejecución del protocolo de Tjio y 
Levan (1968) 
Luego de mantener las raicillas de V. faba 
L por cuatro horas en cada tratamiento, se 
disectaron los ápices y se sometieron al 
protocolo de Tjio y Levan (1968): a) 
fijación de los ápices en solución de 
Carnoys; b) coloración e hidrólisis de los 
ápices en una mezcla de orceína acética 
2% + HCl 1N; c) aplastamiento en 
monocapa sobre laminillas portaobjeto de 
vidrio; d) observación microscópica de la 
población celular modelo de V. faba L., las 
células meristemáticas se observaron, 
contaron en número de 1500 y analizaron 
en un microscopio de luz Olympus, de 
campo claro, a 400X y 1000X. 
         
2.6 Análisis citológico de V. faba L. y 
evaluación del ciclo celular (CC) 
El indicador de la inicial alteración del 
ciclo celular (CC) por acción de la 
tartrazina y su posterior regulación por 
efecto del extracto alcohólico de la pulpa 
del fruto de Annona cherimola Mill de la 
“chirimoya” fue el índice mitótico (IM) de 
V. faba L.  
La fórmula para determinar el índice 
mitótico (IM) fue: ; donde 
NCM: Número de células en mitosis y 
NTC: Número total de células meristema-
ticas. Se contaron un promedio de 1500 
células por raicilla en cada tratamiento.  
 
2.7 Tratamiento estadístico  
Los porcentajes promedio de los IM de 
Vicia faba L. hallados en los seis 
tratamientos fueron sometidas a la prueba 
de Anova para determinar diferencia 
significativa en algún tratamiento. 
Posteriormente, los promedios fueron 
analizados con la prueba de comparaciones 
múltiples de Tukey para determinar en cuál 
o cuáles de los tratamientos estaría la 
diferencia estadísticamente significativa. 
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3. Resultados y discusión 
 
En la Tabla 1 se presentan los porcentajes 
promedios del índice mitótico (IM) y de 
los índices de fase (IP = índice profásico; 
IMe = índice metafásico; IA = índice 
anafásico; IT = índice telofásico) de la 
población celular modelo del biosensor 
Vicia faba L. en los seis tratamientos 
estudiados. Los valores del tratamiento T1, 
corresponden a los índices de la población 
celular de V. faba L. usados como control 
para realizar la comparación con los 
tratamientos restantes. La población 
celular control presenta un índice mitótico 
(IM) de 13,6% ± 0,45 y un índice inter- 
fásico de 86,4% ± 0,45 (Tabla 1, Figura 1). 
A su vez, las células mitóticas presentan un 
índice profásico (IP) de 67,4% ± 3,86; 
índice metafásico (IMe) de 13,5% ± 1,02; 
índice anafásico (IA) de 9,3 ± 0,45 e índice 
telofásico (IT) de 9,8% ± 4,02 (Tabla 1, 
Figura 2).  Los índices mitóticos e índices 
de fases hallados en T1 son similares a los 
determinados por Beltrán (2009) y 
Guevara (2015).  
En la población celular de T1, se 
observaron todas las fases mitóticas 
(Figura 3); lo cual evidencia que las 
proporciones celulares del ciclo celular 
(CC) y la dinámica del flujo celular del 
biosensor V. fava L. usados en el presente 
estudio son adecuadas. 
En T2, correspondiente a la población 
celular de V. faba L. sometida a la 
tartrazina 0,1%, observamos que las 
células presentan un índice mitótico (IM) 
de 36,8% ± 1,54; esto significa que el 
colorante alimentario altera el ciclo celular 
de V. faba L. al originar un incremento de 
casi tres veces del número de células que 
ingresa a mitosis, con respecto a la 
población celular control de T1. 
En la Figura 1 se puede apreciar el tamaño 
desproporcionado de la barra color rojo 
correspondiente al IM de T2, en 
comparación con el resto de tratamientos. 
 
 
 
Figura 1. Índice mitótico e índice interfásico 
de la población celular modelo de V. faba L. en 
los seis tratamientos. 
Pero, la alteración no solo es a nivel de IM 
sino también a nivel de los índices de fases 
mitóticos (IP = índice profásico; IMe = 
índice metafásico; IA = índice anafásico; 
IT = índice telofásico); el caso más 
llamativo es el índice profásico (IP) en 
donde el promedio de células es de 
95,8% 2,32. En la Figura 2 se aprecia el 
notable incremento de la barra color 
marrón en comparación con los trata-
mientos restantes. 
 
Tabla 1 
Porcentajes promedio del Índice Mitótico (IM), índice Interfásico (II) e índice de fases (IP=índice 
profásico; IMe=índice metafásico; IA=índice anafásico; IT= índice telofásico) de la población 
celular modelo de V. faba L. en los seis tratamientos 
a,b,c,d,e P < 0,05 respecto al control. Los índices se determinaron al contar un promedio de 1500 células mononucleadas de 
V. faba L. *T4, resaltado de amarillo, son los índices que evidencian la regulación del ciclo celular por el extracto 
alcohólico de la pulpa del fruto de A.cherimola Mill. 
Tratamientos IM II IP IMe IA IT 
T1, control 13,6±0,45.. 86,4 ±0,45 67,4±3,86 13,5±1,02 9,3±0,45 9,8±4,02 
T2, tartrazina 0,1% 36,8±1,54 a 63,2± 1,54 95,8±2,32 1,9±0,98 0,7±0,40 1,6±1,18 
T3, chirimoya 5% 16,5±1,15 b 83,5± 1,15 70,7±0,35 11,6±0,64 7,2±0,61 10,5±3,41 
T4, tartrazina 0,1% + chirimoya 5%* 19,2±2,00 c 80,8± 0,45 71,4±2,79 10,4±1,02 8,6±0,25 9,6±3,13 
T5, tartrazina 0,3% + chirimoya 5% 24,1±1,96 d 75,9± 1,96 80,9±1,70 7,5±0,91 6,7±0,81 4,9±2,83 
T6, tartrazina 0,5% + chirimoya 5% 35,9±4,58 e 64,1±4,58 98,7±7,32 0,8±4,12 0,5±5,26 0±0 
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Figura 2. Índices de las fases mitóticas de la 
población celular modelo de V. faba L. en los 
seis tratamientos. 
 
En la Figura 4 se evidencia lo afirmado, 
vemos que casi todas las células mitóticas 
están en profase, el resto de fases mitóticas 
no se observa, al menos en esta figura. Este 
resultado demuestra un alto efecto citostá-
tico de la tartrazina 0,1% debido proba-
blemente a que el colorante alimentario 
bloquea el paso de las células de profase a 
metafase al actuar sobre las moléculas de 
ciclina que “ordenan” la progresión de la 
profase (Beltrán, 2009) o porque el 
colorante estaría inhibiendo la disgre-
gación de la envoltura nuclear o carioteca. 
 
 
 
Figura 3. Población celular de V. faba L. en T1 
(control). Nótese las diversas fases de la 
mitosis. 1000X. 
 
La citotoxicidad estaría relacionado con 
los dos radicales SO3, que presenta la 
tartrazina en su estructura química, la cual 
estaría conllevando a una inhibición de la 
perdida de fósforo (Alberts et al., 2002; 
Lodish et al., 2012). 
 
 
Figura 4. Células mononucleadas de V. faba L. 
en T2 (tartrazina 0,1%). Nótese que casi todas 
las células se hallan en profase. 1000X. 
 
      
En T2, como es de esperarse, se observa 
una drástica disminución de los índices 
metafásicos, anafásicos y telofásicos 
llegando los valores a 1,9%, 0,7% y 1,6%, 
reducciones que se explican porque el 
efecto citostático en el ÍP es muy alto. En 
cuanto a la disminución del Índice 
Metafásico (IMe), se debería a que la 
tartrazina al inhibir el complejo CdK1-
Ciclina B, actúa cobre los centros de 
organización de microtúbulos, disminu-
yendo el ensamblaje del huso mitótico. 
Ello desencadenarían un cambio súbito en 
la funcionalidad de los cinétocoros, 
dejando de inducir la polimerización de 
microtúbulos que se elaboran perpendi-
cularmente al eje mayor del cromosoma y 
se anclan por una de sus extremidades en 
el cinétocoro, logrando solo pasar a 
metafase un número reducido de células 
(Lodish et al., 2012).   
Asimismo, la disminución en el Índice 
Anafásico (IA), estaría ocurriendo debido a 
que la tartrazina actuaría inhibiendo la 
actividad catalítica de las proteínas deno-
minadas cohesinas, MAPs y catastrofinas; 
las cuales a su vez se encargan de llevar a 
cabo el proceso de segregación de cromá-
tidas, originando que las células transiten 
normalmente hacia anafase y telofase 
(Alberts et al., 2002; Lodish et al., 2012).  
Los resultados evidencian un efecto 
citotóxico y citostático de la tartrazina 
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similares a los hallados en otras 
investigaciones (Mpountoukas et al., 2010; 
Patterson y Blutter, 1982; Kashanian y 
Zeidali, 2011). En síntesis, la tartrazina 
0,1% si induce una importante alteración 
del ciclo celular (CC) de V.  faba L. 
Los resultados obtenidos en T3 y mostrado 
en la Figura 2 evidencian que el Índice 
Mitótico (IM) de 16,5 ± 1,15 y los índices 
de fase mitóticos tienden a ser similares 
con el control. Esto indica que el extracto 
alcohólico de la pulpa del fruto de Annona 
cherimola Mill “chirimoya” 5 % no tiene 
efecto citostático como el manifestado por 
la tartrazina; lo cual corrobora que si 
podría tener un efecto regulador en el ciclo 
celular (CC) de la población mono-
nucleada V. faba L. 
T4 es el tratamiento en donde se va a 
evidenciar el efecto regulador del ciclo 
celular (CC) de V. faba L. por el extracto 
alcohólico de la pulpa del fruto de Annona 
cherimola Mill “chirimoya” 5%, pues la 
población celular mononucleada de V. faba 
L. se está enfrentando al citotóxico 
tartrazina y luego al extracto. Si se 
comparan los IM y los índices de fase 
mitóticos de T1 o control (13,6% ± 0,45) 
con los del tratamiento T4 (19,2 ± 2,00) 
vemos que los valores de T4 tienden a 
acercarse a T1, con lo cual se demuestra 
que el extracto alcohólico de la pulpa del 
fruto de Annona cherimola Mill 
“chirimoya” 5%, a pesar de hallarse en un 
medio con 0,1% de tartrazina, ha 
coadyuvado en la regulación del IM de la 
población celular de V.faba L., lo cual se 
evidencia por la reaparición de los índices 
de fases mitóticas de IP, IMe, IA e IT en 
proporciones similares a T1 (Tabla 1) y 
por la presencia de todas las figuras 
mitóticas en la población celular de V.faba 
L. (Figuras 2 y 5).  
Los resultados de T4 evidencian un efecto 
regulador del extracto de Annona 
cherimola Mill en el índice mitótico de V. 
faba L. sometido a tartrazina, lo cual 
sugiere que el fruto presentaría compo-
nentes moleculares que coadyuvarían en la 
regulación del ciclo celular de V. faba L. 
en vías metabólicas aún no definidas.  
 
 
Figura 5. Células mononucleadas de V. faba L. 
en T4 (tartrazina 0,1% + extracto de chirimoya 
5%). Nótese que reaparecen las fases mitóticas. 
1000X. 
 
En T5 y T6 se obtuvieron porcentajes 
promedios del Índice Mitótico (IM) y de 
los Índices de fases muy alejados de los 
promedios normales del T1 control debido 
a que la acción conjunta de la tartrazina y 
del extracto de Annona cherimola Mill 
afectan la dinámica y morfología celular, 
hecho que se caracterizó por la desecación 
y lisis de un alto porcentaje de la población 
celular.  
 
4. Conclusiones 
 
El extracto alcohólico de la pulpa del fruto 
de A. cherimola Mill si regula el ciclo 
celular de la población mononucleada de 
V. faba L., alterado por tartrazina, al 
generar un IM de 19,2 ± 2,00, cercano al 
IM control de 13,6 ± 0,45. 
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